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　炎症時には、血中に放出されたヒスタミン
により、血管内皮細胞は収縮し血管透過性が
充進ずる。われわれは培養ヒト謄帯静脈由来
内皮細胞を用いて、ヒスタミンによる内皮細
胞の形態変化について検討を行った。内皮細
胞は、クラボウから入手し、ウシ脳抽出液を
含むE一・GM　UV培地（クラボウ）で2日から3日
間培養し、被覆率が約70％前後のものを実
験に供した。位相差顕微鏡を用いて細胞の形
態を観察し、写真撮影あるいはビデオレコー
ダーにより経時的変化を記録した。細胞質カ
ルシウムはFura－2法によって決定した。
ヒスタミンは、内皮細胞の細胞質カルシウム
を増加させ、1から10μMの濃度において、
数分のうちに内皮細胞を可逆的に収縮させた。
また高濃度のヒスタミンを長く作用させると
球形化する細胞が見られた。またこの収縮は
細胞外Ca2＋の依存的であり、ヒスタミン投
与中には細胞質カルシウムの増加を伴うこと
から、Ca2＋をセカンドメッセンジャーとし
ていることが予想できる。
　一方、プロテインカイネースC活性剤の
phorbol　12－myristate　13－acetate　（PMA）
は、内皮細胞の形態を変化させたが、ヒスタ
ミンによる収縮とは異なるようであった。プ
ロテインフォスファターゼ阻害剤であるオカ
ダ酸とカリタリンAは、強力な内皮細胞収縮
作用を示し、細胞の球形化をしばしば誘起し
た。これらのことから、ヒスタミンの内皮細
胞の収縮作用およびその結果生じる血管透過
性の変化は、細胞質カルシウム増加を介した
細胞内の蛋白リン酸化反応系が関与している
可能性が高いが、プロテインカイネ・一・一スCの
関与を示唆する結果は得られなかった。
P－14　　Mono－L－aspartyl　chlorin　e6　（NPe6）
　　の蛍光スペクトルによる動脈硬化部位の確
　認
（生理学第二）
（外科学第一）
（内科学第三）
0黒岩ゆかり、斎藤　光一
　會沢　勝夫
勝海東一郎
金沢　真雄、能登谷洋子
【目的】癌関連領域で進展してきた光線力学的診
断および治療法は光増感剤の開発とレーザー機器
の発展により、その適応範囲は次第に拡大されて
きている。腫瘍親和性光増感剤である
Mono⊥一aspartyl　chlorin　e6（NR∋6）は正常組織か
ら速やかに排泄され、かつ高い抗腫瘍効果を示す
ことが知られている。N　Pb6の循環器領域への応用
として、粥状動脈硬化部位に対するN　Fb6の親和性
を蛍光スペクトル観測により検討した。
【方法】0．5％コレステロール含有食にて20週飼
育したニュージーランド白色家兎に0．5mg／Kgの
N・pe6を耳静脈より投与した。投与後6時間目にネ
ンブタール麻酔下にて大腿動脈を切開し、レーザ
ーを導入した血管内視鏡蛍光解析装置を挿入した。
腹部および胸部大動脈の血管内壁にレーザーを照
射し、NPe6の蛍光スペクトルを観測した。
また、腹腔鏡的に大動脈の血管外からレーザーを
照射してN・pe6の蛍光スペクトルを観測し、動脈硬
化部位に対するNPe6局在の対応性を観察した。
【結果および考察】静脈投与後NPe6は血中から速
やかに消失しており、投与後6時間目で粥状動脈
硬化部位に優れた集積性を示し、その集積量は正
常動脈壁の約10倍であった。また、動脈硬化部
位のNPe6集積量は、動脈硬化層の肥厚度すなわち
動脈硬化の病変程度に正の相関を示した。
同一条件にて腹腔鏡的に大動脈の血管外からNR∋6
の蛍光スペクトルを観測した結果、蛍光感度は若
干弱まるものの血管内視鏡的に観察した結果と同
様なNPe6の局在が確認された。
　以上の結果より、血管内視鏡的ならび腹腔鏡的
にNPe6の蛍光を観測する方法により、動脈硬化部
位の確認が可能であることが示唆された。
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